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Резюме. Целью настоящего исследования явилась разработка и клинико-иммунопатогенетическое 
обоснование рациональных схем лечения и профилактики рецидивирующей герпетической инфекции. Было 
обследовано 150 больных рецидивирующей герпетической инфекцией. Герпетическая инфекция диагностировалась 
на основании клинико-эпидемиологических данных, антитела к вирусам герпеса I и 2 типов выявлялись с использованием 
ИФА, клеточный ответ на антигены вируса герпеса исследован в РБТЛ. При поражении гениталий I типом вируса, а 
кожи и слизистой губ 2 типом заболевание чаще протекает в тяжелой форме. При лабиальном герпесе и 
диссеминированных формах серопозитивных по двум типам вируса наблюдаются тяжелые формы заболевания. 
Сниженный ответ лимфоцитов на антигены вируса герпеса с преимущественным поражением кожи и слизистых 
оболочек находится в обратной зависимости с повышенным риском рецидива заболевания. Введение Ронколейкина 
повышало клеточный ответ. Вакцинация с применением герпетической вакцины позволяет достигать стойкого эффекта 
в профилактике рецидивов герпетической инфекции у 60% больных. Чаще всего отсутствие стойкого эффекта 
наблюдается у больных, одновременно инфицированных I и 2 типами вируса простого герпеса. Разработанная схема 
лечения и профилактики рецидивирующей герпетической инфекции, включающая в себя 5 этапов, позволяет 
своевременно оценить эффективность, частоту и последовательность курсов вакцинации, что приводит к более 
рациональному применению данного иммунокорригирующего препарата.
Ключевые слова: герпетическая инфекция, рецидивы, гуморальный иммунитет, клеточный ответ, 
герпетическая вакцина, схема лечения и профилактики.
Abstract. The aim of the present study was the development and clinical -immunopathogenetic substantiation 
of rational schemes of treatment and prevention of recurrent herpetic infection. We have examined 150 patients with 
recurrent herpetic infection. Herpetic infection was diagnosed on the basis of clinical and epidemiological data. 
Antibodies to herpes viruses of l and 2 types were revealed using ELISA, and cell response to herpes virus antigens 
was studied through LBTR.
The disease usually has a severe course in case of genitals damage with type l virus, and skin and lips mucous 
membrane damage with type 2 virus. In case of labial herpes and disseminated seropositive forms caused by both 
types of virus severe forms of the disease are also observed. The decreased lymphocyte response to herpes virus 
antigens with the primary damage of the skin and mucosa is in the reverse relationship with the increased risk of 
relapse of the disease. The injection of the exogenous IL-2 led to the increase of the cellular response. Inoculation with 
herpetic vaccine allows us to reach the reliable clinical effect in prevention of herpetic infection relapses in 60% of 
patients. The most frequent absence of strong and reliable effect is seen in patients simultaneously infected with type 
l and 2 virus of herpes simplex. The developed scheme of treatment and prevention of relapsing herpetic infection 
includes 5 steps and enables us to duly assess the efficiency, frequency and sequence of inoculation courses. It will 
lead to a more rational use of immunocorrective preparation mentioned above.
Актуальность проблемы рецидивирую­
щей герпетической инфекции обусловлена 
повсеместным распространением  вируса 
простого герпеса (ВПГ), пожизненной пер- 
систенцией вируса в организме человека, 
возможностью бессимптомного течения за-
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болевания [3, 4]. Заболеваемость гениталь­
ным герпесом в различны х странах мира 
составляет 8-15%, лабиальны м  до 40% [8, 
12]. В настоящ ее время изучению герпес­
вирусных инфекций уделяется много вни­
мания, однако иммунопатогенез заболева­
ния остается не совсем ясным [6]. П рим е­
няемые на сегодняш ний день противови­
русные препараты  (ацикловир, фамцикло-
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вир, валацикловир и др.) эффективны не 
при всех ф орм ах рецидивирую щ ей герпе­
тической  инф екции  и им ею т ряд  н ед о ­
статков (токсичность, достаточно  вы со­
кая сто и м о сть) [5]. К  том у же лечение 
ВП Г-инфекции услож нилось появлением 
и распространением  устойчивости виру­
са простого герпеса к ацикловиру [11, 13]. 
А льтернативны м подходом в предупреж ­
дении рецидивов герпеса является прим е­
нение герпетических вакцин и им м уном о­
дуляторов [10]. Н о эффективное прим ене­
ние их возм ож но только  при исследова­
нии иммунопатогенетических наруш ений 
у больных рецидивирую щ им герпесом [9]. 
С учетом вы ш еизлож енного возникает не­
обходимость в разработке  рациональны х 
схем лечения и проф илактики рецидиви­
рующей герпетической инфекции, вклю ­
чающих в себя применение герпетических 
вакцин и иммуностимулирую щ их или ви- 
русподавляю щ их препаратов с учетом со­
стояния системы им м унитета пациентов 
при различны х клинических проявлениях 
заболевания.
М етоды
Под нашим наблюдением находилось 
150 больных рецидивирующей герпетичес­
кой инфекцией в возрасте от 12 до 75 лет, из 
них 103 женщины и 47 мужчин. У 70 пациен­
тов (46,7%) длительность заболевания не 
превышала 2 лет. У 52 человек (34,7%) забо­
левание регистрировалось от 3 до 10 лет и у 
28 больных (18,6%) рецидивирующий герпес 
диагностирован в течение 10 и более лет.
Генитальный герпес был диагностиро­
ван у 93 пациентов. У мужчин, находивших­
ся под нашим наблюдением, процесс лока­
лизовался чаще всего в области препуциаль- 
ного мешка, реже на головке полового чле­
на. У женщин на больших и малых половых 
губах, в перианальной области в виде 1-2-х 
очагов высыпаний. Все больные предъявля­
ли жалобы на выраженный зуд, жжение и 
боли в местах высыпаний, особенно в нача­
ле рецидива. В редких случаях (у 9 человек) 
во время рецидива генитального герпеса на­
блюдались явления пахового лимфаденита.
У 22 пациентов процесс локализовал­
ся на лице. У  35 пациентов диагностирова­
ны диссеминированные формы заболевания.
Большинство наблюдаемых нами паци­
ентов (78 человек) отмечали частые рециди­
вы герпетической инфекции, которые наблю­
дались от 7 до 26 раз в год, из них четверо 
имели непрерывно рецидивирующее течение 
заболевания. Среднее число рецидивов (от 
4 до 6 раз в год) наблюдалось у 39 больных. 
33 пациента имели легкое течение заболева­
ния (менее 4 рецидивов в течение года).
Д ля определения антител к вирусам 
простого герпеса 1 и 2 типа мы использова­
ли иммуноферментный анализ («Герпес- 
скрин», «Биосервис», Россия). Клеточный 
иммунный ответ на антигены вирусов гер­
песа 1 и 2 типов был изучен в реакции влас­
тной трансформации лимфоцитов (РБТЛ).
15 больным вводился ронколейкин (ре­
ком бинантны й интерлейкин-2, С .-П етер­
бург) в дозе 500 тыс. подкожно, в количе­
стве 3-х инъекции с интервалом в 2 дня.
Для купирования рецидивов герпети­
ческой инфекции использовали противови­
русные препараты для местного применения 
(виролекс, алпизарин, гевизош ). С целью 
профилактики рецидивов герпетической ин­
фекции проводилась герпетическая вакци­
нация. Вакцину (содержащую инактивиро­
ванный антиген вируса простого герпеса 1 и 
2-го типа, производство - С.-Петербург) вво­
дили внутрикожно в область внутренней по­
верхности предплечья в количестве 0,2 мл 
один раз в четыре дня. Курс лечения состав­
лял 5 инъекций.
В качестве критериев эффективности 
вакцинации мы использовали следующие по­
казатели: уменьшение частоты и длительно­
сти рецидивов герпетической инфекции, уд­
линение ремиссий, сокращение количества 
высыпаний, исчезновение или уменьшение 
субъективных ощ ущ ений, таких, как зуд, 
жжение, болезненность, ощущение диском­
форта. Важным ранним критерием эффек­
тивности вакцинации у больных рецидиви­
рующей герпетической инфекцией являлась 
оценка напряженности клеточного иммунно­
го ответа к антигенам вируса герпеса.
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Результаты и обсуждение
В результате длительного клиническо­
го наблюдения за больными рецидивирую­
щим герпесом (4-10 лет) нами предложена 
следующая классификация рецидивирую ­
щей герпетической инфекции кожи и слизи­
стых (табл.) [7].
В результате обследования пациентов с 
различными формами заболевания мы получи­
ли следующие данные [1]. Антитела к вирусу 
герпеса 1 типа обнаружены у 98,7% больных, 
антитела ко 2 типу вируса - у 69,3% и у 1,3% 
пациентов не было выявлено антител к вирусу 
простого герпеса. С увеличением длительнос­
ти заболевания частота выявления антител к 
двум типам  вируса герпеса достоверн о  
(р<0,001) возрастала (от 63,16±6,39% при дав­
ности заболевания до 3 лет до 84,37±6,42% при 
длительности заболевания более 10 лет). При 
лабиальных и генитальных формах рециди­
ви рую щ его  герп еса  д о сто в ер н о  чащ е 
(р<0,001) выявлялись антитела одновремен­
но к двум типам вируса простого герпеса 
(75±9,68 и 70,73±5,02% соответственно). При 
смешанной форме чаще выявлялись антите­
ла только к 1 типу вируса (58,33110,06%). С 
увеличением возраста больных достоверно 
(р<0,001) возрастала частота выявления ан­
ти тел  ко 2-му типу  ви руса  герп еса  (от 
40124,29% у пациентов младше 20 лет, до 
83,33116,67% у пациентов старше 50 лет).
Достоверных различий (р>0,05) в тяже-' 
сти течения рецидивирующей герпетической 
инфекцией гениталий, обусловленной виру­
сом герпеса 1 типа и одновременно вируса­
ми герпеса 1 и 2 типа, не установлено (час­
т о т а  тяж елы х  ф орм  4 7 ,8 3 1 1 0 ,4 2  и 
55,1716,53% соответственно). У больных с 
локализацией процесса на лице, рецидиви­
рующие формы наблюдались чаще при ин­
ф и ц и р о в ан и и  двум я ти п ам и  ви р у са
Таблица
Классификация рецидивирующей герпетической инфекции кожи и слизистых
№
п/п Заболевание Форма
1. Herpes labialis и Herpes nasalis Типичная
Отечная
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(86,67±8,78% ), чем при инф ицировании  
только I типом вируса (20± 17,89%). Сопос­
тавляя результаты обследования больных 
рецидивирующим лабиальным и гениталь­
ным герпесом, можно предположить, что в 
случаях нетрадиционного развития заболе­
вания (при генитальном герпесе вместо 2 
типа - 1 тип вируса простого герпеса, при 
лабиальном герпесе вместо 1 типа - 2 тип 
вируса простого герпеса) тяжесть заболе­
вания обусловлена нехарактерной для оп­
ределенного типа вируса простого герпеса 
зоной поражения. У  больных смешанной 
формой рецидивирующего герпеса тяжелые 
случаи были обусловлены инфицировани­
ем двумя типами вируса простого герпеса в 
88,89% случаев. При инфицировании толь­
ко 1 типом вируса в 85,71% встречались лег­
кие формы заболевания.
Сенсибилизация лимфоцитов к антиге­
нам вируса герпеса была выявлена у неболь­
шого количества пациентов [2] (3,17±1,56%). 
У больных, имеющих отрицательный ответ 
на антигены вируса герпеса, чаще наблюда­
лись рецидивы заболевания. Установлена 
обратная корреляционная связь повышения 
пролиферативного ответа на антигены ВПГ 
с уменьшением частоты рецидивов заболева­
ния. Анализ результатов РБТЛ на антигены 
вируса герпеса у больных с различной лока­
лизацией процесса не выявил существенных 
различий. При добавлении в клеточные куль­
туры, стимулированные герпетическим анти­
геном, рекомбинантного интрелейкина-2 про­
цент положительных значений РБТЛ у боль­
ных рецидивирующим герпесом возрастал до 
45,95±5,79%, что указывало на нарушение 
регуляторной функции интерлейкина-2 у этой 
категории больных. Логично было бы ожи­
дать, что введение экзогенного интерлейки­
на-2 позволит повысить эффективность ле­
чения. Результаты РБТЛ у пациентов, полу­
чавших ронколейкин, были следующими. 
Средний процент бластных клеток при спон­
танной бласттрансф орм ации возрастал с 
1,075±0,034% до 1,567±0,102%, при стимули­
рованной с 2,175±,234% до 3,967±0,986%. Чис­
ло положительных значений РБТЛ до введе­
ния ронколейкина составило 6,7%, а после -  
86,7%. Полученные результаты указывают на
возможность включения данного препарата 
в схемы лечения рецидивирующего герпеса.
Стойкий положительный эффект после 
проведенной вакцинации за время наблюде­
ния отмечен у 60% всех вакцинированных 
больных. В группах больных с различной дав­
ностью заболевания не отмечали рецидивов 
от 50 до 70% пациентов. Случаи, когда не уда­
лось достичь стойкой ремиссии, но отмеча­
лось снижение частоты рецидивов, выражен­
ность местных проявлений и их длительность 
в группах с различной давностью заболева­
ния, составили от 27,91 до 50%. Отсутствие 
положительного эффекта от вакцинации на­
блюдалось только в 1,3% случаев. Эффектив­
ность вакцинации практически не отличалась 
у пациентов с различной локализацией про­
цесса. Как и следовало ожидать, лечение было 
более успешным у больных с легким и сред­
нетяжелым течением, чем при частых и хро­
нически рецидивирующих формах.
У больных, имеющих антитела только 
к одному типу вируса, стойкий эффект от 
проведенной  вакц и н ац и и  наблю дался у 
89,18% пациентов, а при выявлении антител 
одновременно к двум типам вируса только у 
50,57%. При этом среди лиц с отсутствием 
стойкого эффекта от проведенной герпети­
ческой вакцинации 91,49% составили лица, 
имеющие антитела к двум типам вируса не­
зависимо от локализации процесса.
До вакцинации у 96,83± 1,56% больных 
результаты  РБТЛ были отрицательными. 
После первого курса вакцинации количество 
о тр и ц ательн ы х  о тв ето в  сниж алось до 
82,54±3,38% . П осле вто р о го  курса -  до 
58,73±4,38%. После третьего - до 46,03±4,44%. 
До вакцинации при добавлении в опытные 
культуры рекомбинантного интерлейкина-2 
число отрицательны х ответов составило 
54,05±5,79%. После первого курса вакцина­
ции количество положительных ответов уве­
личилось до 63,51 ±5,59%, после второго до 
81,08±4,55%, после третьего положительные 
ответы отмечались у 98,65± 1,34% больных.
Н а основании проведенных нами иссле­
дований была разработана схема лечения и 
профилактики рецидивирующей герпетичес­
кой инфекции (рис.) [1]. Согласно разработан­
ной схеме первый этап - купирование реци-
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Рис. Комплексная схема лечения и профилактики рецидивирующей герпетической инфекции с 
поражением кожи и слизистых оболочек
дива с использованием противовирусных пре­
паратов для местного применения. Одновре­
менно проводится обследование пациента 
(определение антител к вирусу герпеса 1 и 2 
типов, РБТЛ). Пациентам, у которых выяв­
лялся положительный ответ РБТЛ после до­
бавления в клеточные культуры интерлейки­
на-2, желательно до начала лечения введение 
2-3 инъекций Ронколейкина. Второй этап -  
стартовый курс вакцинации, после которого 
производится РБТЛ. При получении положи­
тельного результата РБТЛ назначается по­
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вторный курс вакцинотерапии. У этой груп­
пы больных мы можем ожидать хорошего ре­
зультата от проводимой вакцинации. Третий 
этап -  вакцинотерапия. Начинается через 8- 
10 дней после первого курса вакцинации. У 
лиц, у которых после данного этапа появи­
лись положительные значения РБТЛ , как 
правило, наблюдается клиническое выздо­
ровление, и в дальнейшем в проведении вак­
цинации они не нуждаются.
Ч етверты й этап -  вакцинотерапия. 
Проводится через 3-4 месяца. Пятый этап - 
диспансерное наблюдение. Проводится в те­
чение 3-х лет при эффективном лечении. В 
течение каждого года наблюдения прово­
дится одного курса вакцинотерапии.
В случае о тр и ц ател ьн ы х  зн ачени й  
РБТЛ, в том числе и при добавлении интер­
лейкина-2, отсутствии клинического эффек­
та после 2 курсов вакцинотерапии дальней­
шее введение вакцины нецелесообразно. В 
таких случаях больным можно рекомендо­
вать другие виды терапии (длительное при­
менение ацикловира, индукторов интерфе­
рона, методы физической активации крови 
и др.).
На основании выполненных исследова­
ний можно сделать следующее заключение. 
Тяжесть клинических проявлений рецидиви­
рующей герпетической инфекции зависит от 
инфицированное™  типом вируса простого 
герпеса. Если поражение гениталий связано 
с I типом вируса, а кожи и слизистой губ - 
со 2 типом вируса простого герпеса, то за­
болевание чаще протекает в тяжелой фор­
ме. При диссеминированных формах заболе­
вания, а также при лабиальном рецидивиру­
ющем герпесе наблюдается прямая корреля­
ционная связь тяжести заболевания с инфи­
цированием двумя типами вирусов просто­
го герпеса. У больных рецидивирующей гер­
петической инфекцией серопозитивных по 
двум типам вируса недостаточность клеточ­
ного иммунного ответа в период рецидива 
связана со сниженной регуляторной функци­
ей интерлейкина-2. В межрецидивный пери­
од более чем у 15% больных данной группы 
восстанавливается ответ Т-лимфоцитов на 
интерлейкин-2 и регистрируется сенсибили­
зация Т-лимфоцитов к вирусным антигенам.
Сниженный ответ лимфоцитов на антигены 
вируса герпеса у больных рецидивирующей 
герпетической инфекцией с преимуществен­
ным поражением кожи и слизистых оболо­
чек находится в обратной зависимости с по­
вышенным риском рецидива заболевания, 
причем данная тенденция не зависит от ло­
кализации процесса. После проведения вак­
цинотерапии сенсибилизация лимфоцитов к 
антигенам  вируса герпеса вы являлась у 
53,97% больных. Вакцинация с применени­
ем герпетической вакцины позволяет дости­
гать стойкого эффекта в профилактике ре­
цидивов герпетической инфекции у 60% 
больных. Чаще всего отсутствие стойкого 
эффекта наблюдается у больных, одновре­
менно инфицированных 1 и 2 типами вируса 
простого герпеса. Разработанная схема ле­
чения и проф илактики рецидивирую щ ей 
герпетической инфекции, вклю чаю щ ая в 
себя 5 этапов, позволяет своевременно оце­
нить эффективность, частоту и последова­
тельность курсов вакцинации, что приводит 
к более рациональному применению данно­
го иммунокорригирующего препарата. Вве­
дение 2-3 инъекций Ронколейкина повыша­
ет клеточный ответ и может быть включено 
в схемы лечения рецидивирующего герпеса 
у пациентов с наруш енной регуляторной 
функцией интерлейкина-2.
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П Р О Б Л Е М Ы  Р А Ц И О Н А Л Ь Н О Й  А Н Т И М И К Р О Б Н О Й  Т Е Р А П И И  
Ш И ГЕЛ Л Е ЗО В  И  С А Л ЬМ О Н Е Л Л ЕЗО В
ДМИТРАЧЕНКО Т.И.
Витебский государственный медицинский университет 
Кафедра инфекционных болезней
Резюме. Проведено определение чувствительности к антибиотикам 143 штаммов S.flexneri 2а, 154 
штаммов S. sonnei, выделенных от больных, находившихся на лечении в Витебской городской инфекционной 
клинической больнице в 1999 году, 73 штамма S. typhimurium, 166 штаммов S. enteritidis, выделенных от больных, 
лечившихся в стационарах 4различных областей Республики Беларусь. Обнаружена полирезистентность к антибиотикам 
среди штаммов S. flexneri 2а и S.typhimurium. К ампициллину оказались чувствительными лишь 10,6% 
штаммов S.flexneri 2а, триметоприм/сульфаметоксазолу -  21,7%, доксициклину -  16,6%, фуразолидону -  
13,5%, хлорамфениколу -  5,7%. Среди штаммов S.typhimurium к ампициллину оказались чувствительными 
лишь 5,5 %, триметоприм/сульфаметоксазолу -  6,2%, доксициклину -  11,1%, цефотаксиму- 25%, цефепиму 
40,4 хлорамфениколу -  4,0%, гентамицину 37,3. Исследуемые штаммы Sh.sonnei проявили резистентность 
лишь к триметоприм/сульфаметоксазолу
При анализе эффективности лечения шигеллеза установлено, что традиционные схемы с использованием 
фуразолидона, полимиксина, бисептола были неэффективны при тяжелых формах заболеваний и значительно удлиняли 
сроки лечения. Наибольший клинико-микробиологический эффект был достигнут при использовании ципрофлоксацина 
и цефалоспоринов. Обнаружен также лучший клинический эффект использования аминогликозидов III поколения по 
сравнению с цефалоспоринами при лечении внутрибольничного сальмонеллеза.
Ключевые слова: шигеллез, сальмонеллез, чувствительность к антибиотикам.'
